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学位論文事査の結果の要旨
整理番号 749 楊宏寛
論文審査委員
（学位論文審査の結果の要旨）（明朝体11ポイント、600字以内
アルツハイマー病（AD）ではミトコンドリアフェリチン（Ft机）の発現が上昇することが知
られているが、その発現誘導機構とADの病態形成におけるFtMtの役割については不明な点が
多い。本論文では、炎症性サイトカインによるFtMtの発現誘導機構と、ADの病態形成におけ
るFt帆の役割を明らかにすることを目的として検討を行い、以下の点を明らかにした。
1）FtMtはTNF－1α、IL－1β、IL－6等の炎症性サイトカインによって発現が誘導され、特に
TNF－1αによる発現誘導は転写レベルでおこり、転写因子NF－JCBの活性化に依存してい
た。
2）FtMtの過剰発現はNF－JCBを活性化し、逆にFtMtのノックダウンはTNF－1αによるNF一
㍍Bの活性化を減弱させた。またFtMtの過剰発現は、TNF－1αによる神経細胞のアポト
ーシスを抑制した。
3）FtMtの過剰発矧こよってamyloid－βprecursorprotein（APP）の畳が低下するととも
に、NF一KB依存的にβ／γ－SeCretaSeを低下させることでも8myloid一β（Aβ）の産生
を抑制した。
本論文は、炎症性サイトカインを介したFt肌の発現誘導と、ADの病態形成におけるFt帆の
役割について新しい知見を与えたものであり、最終試験として論文内容に関連した試問を受け
合格したので、博士（医学）の学位論文に値するものと認められた。
（総字数　597字）
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